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tmidazo(4,5-c)pyHdine, diese enthaltende pharmazeutische Zuberectungen und Verf ahren zu ihrer Herstellung. 
© Neue lmidazo{4,5-c)pyridine der allgemeinen Formel I 
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worin 
X 
Y 
R 1 



0, S Oder NH. 

-NR 2 -CH=N- oder -N=CH-NR 2 -, 
1-Beruothienyl-methyl, Naphthylmethyl oder ein- oder 
zweifech durch F. CI. N0 2 und/oder CF 3 substituiertes 
Benzyl und 

Alky I mit 1 - 4 C-Atomen oder Cyclopropylmethyi 
bedeuten, 

sowie deren physiologisch unbedenkliche SSureadditions- 
salze zeigen aelektiv GABA-agonistische und/oder benzodia- 
zepine ntag on istische Wirkungen. 
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Imidazo ( 4 , 5-c ) pyridine , 
diese enthaltende pharmazeutische Zubereitungen 
und Verfahren zu ihrer Herstellung 

Die Erfindung betrifft neue Imidazo (4 , 5-c) pyridine 
der allgemeinen Formel I 



XR J 



10 



15 



20 



worin 

X O, S Oder NH, 

Y -NR 2 -CH=N- Oder -N=CH-NR 2 -, 

R 1-Benzothienyl-methyl, Naphthylntethyl 

Oder ein- oder zweifach durch F, CI, 
N0 2 und/oder CF 3 substituiertes Benzyl 
und 

2 

R Alkyl mit 1 - 4 C-Atomen oder Cyclo- 

propylmethyl 

bedeuten, 

sowie deren physiologisch unbedenkliche Saureaddi- 
tionssalze. 

Die Formel I umschlieBt die IH-Imidazo (4, 5-c) -pyridine 
(Formel la; = Formel I, y = -n=ch-NR 2 - ; Vg l. "The Ring- 
Index", 2nd Edition, American Chemical Society, I960 
Nr. 1194) und die 3H-lmidazo (4, 5-c) pyridine (Formel lb; 
- Formel I, y = — 2 
I.e., Nr. 1195) 



-NR ~CH=N-; vgl. "The Ring-Index' 
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la lb 



Von diesen sind die Verbindungen der Fbrmel lb bevorzugt. 

Der Erfindunc lag die Aufgabe zugrunde, neue Verbindungen 
mit wertvollen Eigenschaf ten aufzufinden, insbesondere 
solche, die zur Herstellung von Arzneimitteln verwendet 
werden konnen. Diese Aufgabe wurde durch die Bereitstel- 
lung der Verbindungen der Fonnel I und ihrer physiologisch 
unbedenklichen Salze gelost. 

Es wurde gefunden, da6 diese Verbindungen bei guter Ver- 
traglichkeit wertvolle phannakologische Eigenschaf ten be- 
sitzen. Insbesondere treten selektiv GABA-agonistische 
(gemessen an der Hemmung bicucullin-induzierter Krampfe, 
z*B. nach der Methode von D.R. Curtis et al., Brain Res . , 
Band 33 (1971) , Seiten 57 ff. und M. Perez de la Mora, 
Biochem. Pharmacology, Band 22 (1973) Seiten 2635 ff.) 
und/oder benzodiazepin-antagonistische Wirkungen auf;die 
Substanzen zeigen in vitro eine starke Bindung an Benzodiaze 
pin-Rezeptoren (f es ts tellbar z.B. nach der Methode von 
R*F. Squires und C. Braestrup, Nature (London), Band 266 
(1977), Seiten 732-734 sowie H. Mohler und T. Okada, 
Life Sciences, Band 20 (1977), Seiten 2101-2110; Science 
(Washington, D.C.), Band 198 (1977), Seiten 849-851) . 
Weiterhin zeigen sich anorektische Wirkungen (nach der 
Methode von Levine und Morley, Science (Washington, D.C. ) , 
Band 217 (1982) Seite 77). 
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Die Verbindungen konnen daher als Arzneimittelwirk- 
stoffe in der Human- und Veterinarmedizin verwendet 
werden. Ferner konnen sie als Zwischenprodukte zur 
Herstellung weiterer Arzneimittelwirkstof f e verwendet 
werden . 

Gegenstand der Erfindung sind Verbindungen der Formel I 
und ihre physiologisch unbedenklichen Salze. 

In den Verbindungen der Formel I steht der Rest X 
vorzugsweise ftir 0 Oder S. 

Der Rest R 1 bedeutet bevorzugt l-Benzothienyl-3-methyl, 
o-, m- oder p-Fluorbenzyl, o-, m- oder p-Chlorbenzyl , 
o-, m- oder p-Nitrobenzyl, o-, m- oder p-Trif luorme thy 1- 
benzyl, 2,3-, 2,4-, 2,5-, 2,6-, 3,4- oder 3,5-Dichlor- 
benzyl, ferner l-Benzothienyl-2-methyl, Naphthyl-1- oder 
-2-methyl, 2,3-, 2,4-, 2,5-, 2,6-, 3,4- oder 3,5-Diflubr- 
benzyl, 2,3-, 2,4-, 2,5-, 2,6-, 3,4- oder 3,5- Dinitro- 
benzyl, 2,3-, 2,4-, 2,5-, 2,6-, 3,4- oder 3,5-Bis- (tri- 
fluorroethyl) -benzyl, 2-Chlor-3-, -4-, -5- oder -6-fluor- 
benzyl, 3-Chlor-2-, -4-, -5- oder -6-f luorbenzyl, 4-Chlor- 
2- oder -3 -f luorbenzyl, 2-Fluor-3-, -4-, -5- oder -6-nitro- 
benzyl, 3-Flnor-2-,-4-, -5- oder -6-nltrobenzyl, 4 -Fluor - 
2- oder -3-nitrobenzyl, 2-Fluor-3-, -4-, -5- oder -6-tri- 
f luormethy lbenzy 1 , 3 -Fluor- 2-, -4-, -5- oder -6-trifluor- 
»e thy lbenzyl, 4 -Fluor- 2- oder -3-trif luormethy lbenzyl , 

2- Chlor-3-, -4-, -5- oder -6-ni trobenzy 1 , 3-Chlor-2-, 
~ 4_ » -5- oder -6-nitrobenzyl, 4-Chlor-2- oder -3-nitro- 
benzyl, 2-Chlor-3-, -4- r -5- Oder -6-trif luormethy lbenzyl, 

3- Cblor-2-, "4-, -5- oder -6-trif luorme thy lbenzyl, 4 -Chi or - 
2- oder -3-tri fluorine thy lbenzyl, 2-Nitro-3-, -4-, -5- 
oder -6- tri f luorme thy lbenzy 1 , 3-Nitro-2-, -4-, -5- oder 
^-trif luorme thylbenzyl , 4-Hitro-2- oder -3-trif luor- 
me thy lbenzyl. 
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Der Rest R 2 bedeutet vorzugsweise Methyl , ferner 
Ethyl oder Cyclopropylmethyl, weiterhin Propyl, 
Isopropyl, Butyl, Isobutyl, sekrButyl oder tert. -Butyl. 

Gegenstand der Erfindung sind insbesondere diejenigen 
Verbindungen der Formel 1, in denen mindestens einer 
der genannten Reste eine der vorstehend angegebenen 
bevorzugten Bedeutungen hat. Einige bevorzugte Gruppen 
von Verbindungen konnen durch die folgenden Teilfonneln 
Ic bis Ie ausgedriickt werden, die der Formel I bzw. Ia 
oder lb entsprechen, worin jedoch 

in Ic X 0 bedeutet; 

in Id X S bedeutet; 

in Ie X NH bedeutet. 

Weitere bevorzugte Gruppen von Verbindungen sind die der 
> Teilforroeln If bis Ih, die den Formeln I bzw. Ia bis Ie 
entsprechen, worin jedoch 

in if R 1 1-Benzothienylmethyl, Fluorbenzyl, 

Chlorbenzyl, Trif luormethylbenzyl , 
Dichlorbenzyl oder Chlorf luorbenzyl 
bedeutet? 

in i g r 1 l-Benzothienyl-3 -methyl, o-Fluorbenzyl, 

o-Chlorbenzyl, o-Trif luormethylbenzyl , 
2,4- oder 2 f 6-Di chlorbenzyl oder 
2-Chlor-6-f luorbenzyl bedeutet; 

in Ih R 1 l-Benzothienyl-3-methyl bedeutet; 

in ii R 1 l-Benzothienyl-3-methyl und 

R 2 Methyl bedeutet. 

Gegenstand der Erfindung ist ferner ein Verfahren zur 
Herstellung der Verbindungen der Formel I sowie ihrer 
30 physiologisch unbedenklichen Salze, dadurch gekennzeich- 
net, daB man eine Verbindung der allgemeinen Formel II 



-0 



25 
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ii 



worm 

Z F, CI, Br, J, OH, SH, SR 3 , SOR 3 , S0 2 R 3 

Oder NR~ und 

5 r j Alkyl mit 1-4 C-Atomen, Phenyl oder 

Benzyl 
bedeuten' und 

Y die angegebene Bedeutung hat 

Oder eines ihrer reaktionsf ahigen Derivate mit einer 
1° Verbindung der allgenieinen Formel III 

HX-R 1 III 

worin 

X und R 1 die angegebene Bedeutung haben 

'oder eir.em ihrer reaktionsf ahigen Derivate 
15 umsetzt 

oder daB man eine Verbindung cer allgeneinen Forinel IV 




IV 



worin 

W -NH-CH=N- oder -N=CK-NK- 

20 bedeutet 
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mit einer Verbindung cer allcerceiner, Fcr^el V 

Z-R 2 V 

worin 
2 

R una Z die angegebene Bedeutung haben 
5 oder einem ihrer reactions f ahigen Derivate 
umsetzt 

oder dafi man eine Verbindung cer allgemeinen Formel VI 




VI 



worin 

10 cer eine der Reste R 4 bzw. R 5 H, 

der andere cieser Reste R 2 
bedeutet und 

X unc R^ die angegebene Bedeut^nc haben 
mit Ameisensaure oder einem ihrer reaJctionsfahigen 
15 Derivate 
urosetzt 



und/oder daB man gegebenen falls eine Verbindung der 
allgemeinen Formel I durch Behandeln mit einer Saure 
in eines ihrer physiologisch unbedenklichen Saure- 
20 addi bionssalze umwandelt* 
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Die Verbindungen der Formel I werden im tibrigen nach 
an sich bekannten Methoden hergestellt, wie sie in 
der Literatur (z.B. in den S tandardwerken wie Houben- 
Weyl, Methoden der Organischen Chemie, Georg-Thieme- 
Verlag, Stuttgart) beschrieben sind, und zwar unter 
Reaktionsbedingungen, die fur die genannten Umsetzun- 
gen bekannt und geeignet sind. Dabei kann man auch von 
an sich bekannten, hier nicht naher erwahnten Varianten 
Gebrauch machen. 

Die Ausgangsstof f e konnen gewtlnschtenf alls auch in situ 
gebildet werden, derart, daB man sie aus dem Reaktions- 
gemisch nicht isoliert, sondern sofort weiter zu den 
Verbindungen der Formel I umsetzt. Andererseits ist es 
moglich, die Reaktion stufenweise duarchzuf iihren, wobei 
man weitere Zwischenprodukte isolieren kann. 

Vorzugsweise werden die Verbindungen der Formel I 
erhalten durch Reaktion von Imidazo (4 , 5-c)pyridinen 
der Formel II oder ihrer reaktionsf ahigen Derivate 
(z.B. den entsprechenden Metallalkoholaten oder Me tall- 
mercaptiden) mit Verbindungen der Formel III oder ihren 
reaktionsf ahigen Derivaten (z.B. den entsprechenden 
Metallalkoholaten, Metallmercaptiden, reaktionsf ahigen 
Estern, insbesondere den entsprechenden Chloriden oder 
Bromiden der Formeln R 1 C1 oder R*Br) • 

Die Ausgangsstof fe der Formeln II und III sind teilweise 
bekannt. Sofern sie nicht bekannt sind, konnen sie nach 
an sich bekannten Methoden hergestellt werden. So sind 
die IH-Imidazo (4, 5-c) pyridine der Formel II beispiels- 
weise durch Kondensation von 2-Z-3-amino-4-NHR 2 -pyridinen, 
die 3H-Imidazo (4 , 5-c) pyridine der Formel II durch Konden- 
sation von 2-Z-3-NHR2-4-aminopyridinen mit Ameisensaure/ 
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Acetanhydrid erhaltlich. In den Verbindungen der Forme! 
II bedeutet der Rest Z vorzugsweise ein Chloratom. 

Im einzelnen erfolgt die Umsetzung von II mit III in 
Gegenwart Oder Abwesenheit eines inerten Losungsmittels 
5 bei Tempera turen zwischen etwa -20 und 250°, vorzugs- 
weise zwischen 60 und 150°. Als Losungsmittel eignen 
sich beispielsweise Kohlenwasserstof fe wie Benzol, 
Toluol/ Xylole oder Mesitylen; tertiare Basen wie 
Triethylamin; Pyridin oder Picoline; Alkohole wie 

lO Methanol, Ethanol oder Butanol; Glykole und Glykolether 
wie Ethylenglykol, Diethylenglykol, 2-Methoxy-ethanol; 
Ketone wie Aceton; Ether wie Tetrahydrof uran oder Dioxan; 
Amide wie Dimethylf ormamid; Sulfoxide wie Dimethylsulf oxid. 
Auch Gemische dieser Losungsmittel sind geeignet. 

15 Alkohole und Mercaptane der Formel III (X = O oder S) 
werden zweckmaBig zunachst in die entsprechenden Alkor 
holate jdzw, Mercaptide uragewandelt, vorzugsweise durch 
Reaktion mit Natrium, Kalium, Natrium- oder Kaliumethylat, 
Natrium- oder Kaliumhydrid in die entsprechenden Natrium- 

20 oder Kaliumalkoholate bzw. -mercaptide. 

Fur eine Umsetzung ohne Losungsmittel in der Schmelze 
eignen sich insbesondere die Amine der Formel III 
(X - NH) . Ihre Umsetzung mit Verbindungen der Formel II 
(Z = CI) gelingt beispielsweise durch mehrstiindiges 
25 Erhitzen auf etwa 160 - 190°; mit Vorteil verwendet man 
einen UberschuB des Amins • 

Die Verbindungen der Formel I sind ferner erhaltlich 
durch N-Alkylierung der Imidazo (4, 5-c) pyridine der 
Formel IV mit Verbindungen der Formel V oder ihren 
30 reaktionsf ahigen Derivaten. Die Ausgangsstof f e der 
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Formel IV sind neu, aber in an sich bekannter Weise er- 

hSltlich, beispielsweise durch Umsetzung von 2-Z-3,4- 

diamino-pyridinen mit Ameisensaure/Acetanhydrid zu 

2-Z-imidazo (4 , 5-c) -pyridinen und anschlieBende Reaktion 

5 mit Verbindungen der Formel III nach den oben angegebenen 

Methoden; die beiden Reaktionsschritte konnen auch ver- 

tauscht werden, die Syn these durchlauft dann die ent- 

sprechenden 2-XR 1 -3 , 4 -diaminopy ridine . Als Verbindungen 

der Formel V eignen sich in erster Linie die entsprechenden 

10 Chloride, Bromide und Jodide, z.B. Methylchlorid, -bromid 

oder -jodid, Ethylchlorid, -bromid oder -jodid, Cyclopropyl- 

methylchlorid, -bromid oder -jodid, ferner andere reaktive 

2 

Ester von Alkoholen der Formel R -OH, z.B. Methyl-p-toluol- 
sulfonat oder Dime thy lsulf at. Die N-Alkylierung gelingt 
15 z.B. in Gegenwart eines der oben angegebenen Losungsmittel 
(z.B. Ethanol oder Aceton) bei Tempera turen zwischen etwa 0 
und 100°. ZweckmaBig ist der Zusatz einer Base wie Kalium- 
carbonat. 

Weiterhin sind die Verbindungen der Formel I erhaltlich 
20 durch Umsetzung von Diaminopyridinen der Formel VI 

(herstellbar z.B. durch Reaktion eines 2-Z-3-NHR 4 -4-NHR 5 - 
pyridins mit einer Verbindung der Formel III unter den 
oben angegebenen Bedingungen) mit Ameisensaure oder 
einem ihrer reaktionsfahigen Derivate, z.B. s-Triazin 
25 oder einem Orthoameisensauretrialkylester 9 worin die 
Alkylgruppe vorzugsweise 1-4 C-Atome besitzt. Die Um- 
setzung verlauft zweckmaflig in Gegenwart oder Abwesenheit 
eines der genannten inerten Losungsmittel bei Tempera turen 
zwischen etwa 20 und etwa 200°. Der Zusatz eines Konden- 
30 sationsmittels wie Acetanhydrid kann vorteilhaft sein. 

Mit s-Triazin arbeitet man zweckmaflig ohne Losungsmittel, 
beispielsweise unter den in der US-PS 28 41 585 angege- 
benen Bedingungen. 
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Eine Base der Formel I kann mit einer Saure in das 
2ugeh6rige Saureadditionssalz uberfiihrt werden. Fur 
diese Umsetzung kommen Sauren in Frage, die physiolo- 
gisch unbedenkliche Salze lief em. So konnen anorga- 
5 nische Sauren verwendet werden, z. B. Schwefelsaure, 

Salpetersaure, Halogenwasserstoff sauren wie Chlorwasser- 
stoffsaure oder Bromwassers toff saure, Phosphors aur en 
wie Orthophosphor saure, Sul famins Sure, ferner orga- 
nische Sauren, insbesondere aliphatische, alicyclische, 

10 araliphatische, aromatische oder heterocyclische ein- 
oder mehrbasige Carbon*, Sulfon- oder Schwefelsauren, 
z. B. Ameisensaure, Essigsaure, Propionsaure, Pivalin- 
saure, Diethylessigsaure, Malonsaure, Bernsteinsaure, 
Pimelinsaure, Fumarsaure, Maleinsaure, Milchsaure, 

15 Weinsaure, Apfelsaure, Benzoesaure, Salicylsaure, 2- k " 
oder 3-Phenylpropionsaure, Citronensaure, Gluconsaurev 
Ascorbinsaure, Nicotinsaure, Isonicotinsaure, Methan- 
oder Ethansulfonsaure, Ethandisulfonsaure, 2 -Hydroxy - 
e thans ul f ons aur e , Benz o 1 sul f ons aur e , p -To luol sul f on- 

20 saure, Naphthalin-mono- und disulfonsauren, Lauryl- 
schwefelsaure. 

Gegenstand der Erfindung ist ferner die Verwendung der 
Verbindungen der Formel I und ihrer physiologisch unbe- 
denklichen Salze zur Herstellung phannazeutischer Zu- 

25 bereitungen, insbesondere auf nicht-chemischem Wege. 

Hierbei konnen sie zusammen mit mindestens einem festen / 
flussigen und/oder halbfliissigen Trager- oder Hilfs- 
stoff und gegebenenfalls in Kombination mit einem • 
oder mehreren weiteren Wirkstof f (en) in eine geeig- 

30 nete Dos ierungs form gebracht werden. 

Gegenstand der Erfindung sind ferner Mittel, insbe- 
sondere pharmazeutische Zubereitungen, enthaltend 
mindestens eine Verbindung der Formel I und/oder eines 
ihrer physiologisch unbedenklichen Salze. 
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Diese Zubereitungen konnen als Arzneimittel in der 
Human- oder Veterinarmedizin verwendet werden. Als 
Tragerstoffe kommen organische oder anorganische Sub- 
stanzen in Frage, die sich fur die enterale (z. B. 
5 orale), parenterale oder topische Applikation eignen 
und mit den neuen Verbindungen nicht reagieren, bei- 
spielsweise Wasser, pflanzliche Ole, Benzylalkohole, 
Polyethylenglykole , Glycerintriacetat , Gelatine , Kohle- 
hydrate wie Lactose oder Starke, Magnesiumstearat, 
10 Talk, Vaseline . Zur oralen Aiiwendung dienen insbeson- 
dere Tabletten, Dragees, Kapseln f Sirupe, Safte oder 
Tropfen, zur rektalen Anwendung Suppositorien, zur par- 
enteralen Anwendung Losungen, vorzugsweise olige oder 
wasserige Losungen, ferner Suspensionen, Emulsionen 
15 oder Implantate, fur die topische Anwendung Salben, 

Cremes oder Puder. Die neuen Verbindungen konnen auch 
lyophilisiert und die erhaltenen Lyophilisate z. B. zur 
Herstellung von In jektionspraparaten verwendet werdeji w 
Die angegebenen Zuberei tungen konnen sterilisiert sein 
20 und/oder Hilfsstoffe wie Gleit-, Konservierungs-, Stabi- 
lisierungs- und/oder Netzmittel, Eraulgatoren, Salze 
zur Beeinf lussung des osmotischen Druckes, Puffersub- 
stanzen, Farb-, Geschmacks- und/oder Aromas toff e enthal- 
ten. Sie konnen, falls erwunscht, auch einen oder mehrere 
25 weitere Wirkstoffe enthalten, z.B. ein oder mehrere Vita- 
mine. 

Gegenstand der Erfindung ist ferner die Verwendung der 
Verbindungen der Formel I bei der Bekampfung von Krank- 
heiten, insbesondere von Krankheitszus tanden, die mit 
30 Hilfe von GABA-Agonisten beeinf luBt werden konnen, z.B. 

Hirninfarkt, Epilepsie, Spatdyskinesie, Huntington' s Chorea, 
Abstinenzsyndrom bei Alkoholikern, Alkoholentzugskrampf e, 
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spastische Zustande, Angst , Schlafsfcorungen, Schmerz, 
allgemein bei der Prophylaxe des krampfbedingten bzw. 
alkoholbedingten Zelluntergangs , weiterhin zur Beein- 
flussung der physiologischen Mudigkeit, ferner zur An- 
tagonisierung der zentral dampfenden, muskelrelaxieren- 
den, ataktischen, blutdrucksenkenden und atemdepressiven 
Eigenschaf ten von tranquillierend wirksamen Benzodiaze- 
pinen, insbesondere 1,4- und 1, 5-Benzodiazepinen, sowie 
zur Antagonisierung von Nicht-Benzodiazepinen, soweit 
sie agonxstisch an dem Benzodiazepin-Rezeptor angreifen, 
insbesondere zur Antagonisierung der sedierenden Wirkung 
anderer Arzneimittel , beispi-elsweise als Antidot bei In- 
toxikationen, bei welchen ubermaBige Einnahme von 
Benzodiazepinen beteiligt ist, oder zur Abkurzung einer 
durch Benzodiazepine eingeleiteten Anasthesie, sowie ihre 
Verwendung bei der therapeutischen Behandlung des mensch- 
lischen oder tierischen Korpers. 

Dabei werden die erf indungsgemSBen Substanzen in der Re- 
gel in Analogie zu bekannten wirksamen Substanzen, wie 
Phenytoin oder Progabid, verabreicht, vorzugsweise in 
Dosierungen zwischen etwa 1 und 500 mg, insbesondere 
zwischen 5 und 100 mg pro Dosierungseinheit. Die tag- 
liche Dosierung liegt vorzugsweise zwischen etwa 0,02 und 
lO mg/kg Korpergewicht . Die spezielle Dos is fiir jeden be- 
stimmten Patienten hangt jedoch von den verschiedensten 
Faktoren ab, beispielsweise von der Wirksamkeit der ein- 
gesetzten speziellen Verbindungen, vom Alter, Korperge- 
wicht, allgemeinen Gesundheitszus tnad, Geschlecht, von 
der Kost, vom Verabfolgungszeitpunkt und -weg, von der 
Ausscheidungsgeschwindigkeit, Arzneistof fkombination 
und Schwere der jeweiligen Erkrankung, welcher die The- 
rapie gilt. Die orale Applikation ist bevorzugt. 
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In den nachf olgenden Beispielen bedeutet "Ubliche Auf- 
arbeitung" : 

Man gibt, falls erf orderlich , Wasser oder verdtinnte 
Natronlauge hinzu, extrahiert mit einem organischen 
5 LOsungsmittel wie Ethylacetat, Chloroform Oder Di- 

chlormethan, trennt ab, trocknet die organische Phase 
liber Natriumsulf at, filtriert, dampft ein und reinigt 
durch Chroma tog raphie und/oder Kristallisation. 

Vor- und nachstehend sind alle Tempera turen in 
lO Celsiusgraden angegeben. 

Beispiel 1 

Man lost 15,8 4 g l-Benzothienyl-3-methanol in HO ml 
DMF, gibt 2,88 g NaH hinzu und ruhrt 1 Stunde bei 20°, 
Nach Zugabe einer Losung von 16,76 g 4-Chlor-l-methyl- 

15 lH-imidazo(4,5-c)pyridin /F. 132-134°; erhaltlich durch 
Umsetzung von 4-Methylamino-3-nitropyridin mit HCl/SnCl2 
zu 3-Amino-2-chlor-4-methylaminopyridin (F. 170 - 173°) 
land Reaktion mit HCOOH/Acetanhydrid7 in 70 ml DMF wird 
15 Stunden bei 90 - 95° gertthrt, Man dampft ein, arbei- 

20 tet wie iiblicn auf und erhalt 4- (l-Benzothienyl-3-meth- 
oxy) -1-methyl-lH-imidazo (4,5-c)pyridin, F. 200 - 204° 
(aus Ethylacetat/Tetrahydrof uran) . 

Beispiel 2 

Analog Beispiel 1 erhalt man aus l-Benzothienyl-3-methanol 
25 und 4-Chlor-3-methyl-3H-imidazo (4, 5-c)pyridin /F. 160 - 
161°; erhaltlich durch Umsetzung von 4-Amino-2-chlor-3- 
p-toluolsulf onamidopyridin mit Dimethylsulf at/KjCO^ in 
Aceton zu 4-Amino-2-chlor-3-methylamino-pyridin 
(F. 62-65°) und Reaktion mit HCOOH/Acetanhydrid7 das 
30 4 ~ (l-Benzothienyl-3-methoxy) -3-methyl-3H-imidazo (4 ,5-c) - 
pyridin, F. 160 - 162° # 
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Beispiele 3 bis 62 

Analog Beispiel 1 erhalt man aus den entsprechenden 
4-Chlor-imidazo (4 , 5-c ) pyridinen mit den entsprechenden 
Alkoholen: 

5 3,4- (l-Benzothienyl-2-methoxy) -1-methyl-lH-iinidazo- 

(4, 5-c) pyridin, F. 156-158°. 

4 . 4- (Naphthyl-l-methoxy) -1-methyl-lE-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin , F. 199-200°. 

5 . 4- (Naphthyl-2-methoxy) -1-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 
10 pyridin, F. 109-110°.. 

6 . 4-o-Fluorbenzyloxy-l-met^yl-lH-imidazo (4 , 5-c ) pyridin , 

F . 108-110°. 

7 . 4-m-Fluorbenzyloxy-l-methyl-lE-imidazo (4 f 5-c) pyridin. 

8 . 4-p-Fluorbenzyloxy-l-methyl-lH-imidazo (4, 5-c) pyridin* 

IS 9 . 4-o-Chlorbenzyloxy-l-methyl-lH-imidazo( 4 , 5-c ) pyridin, 

F. 132-135°. 

10 . 4-m-Chlorbenzyloxy-l-methyl-lH-imidazo( 4 , 5-c ) pyridin. 

11 . 4-p-Chlorbenzyloxy-l-methyl-lH-imidazo(4 , 5-c) pyridin, 
F. 142-146°. 

20 12. l-Methyl-4-o-nitrobenzyloxy-l-methyl-lH-imidazo (4, 5-c) 
pyridin . 

13 . l-Methyl-4-m-nitrobenzyloxy-l-methyl-lK-imidazo (4 , 5-c) 
pyridin . 

14 . l-Methyl-4-p-nitrobenzyloxy-l-roethyl-lH-imidazo (4 , 5-c) 
25 pyridin. 

15 . l-Methyl-4-o-trif luormethylbenzyloxy-l-methyl-lH- 

imidazo (4, 5-c) pyridin, F. 108-110°/ 

16 . l-Methyl-4-m-trif luormethylbenzyloxy-l-methyl-lH- 

imidazo (4 , 5-c) pyridin . 
30 17. l-Methyl-4-p-trif luormethylbenzyloxy-l-methyl-lH- 
imidazo (4 , 5-c) pyridin. 

18 . 4- (2 , 3-Dichlorbenzyloxy ) -1-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. 

19 4- (2, 4-Dichlorbenzyloxy)-l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 
35 pyridin. F. 130-132°. 
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4- 



2,5-Dichlorbenzyloxy)-l-inethyl-lH-imidazo- 
4, 5-c)pyridin. 

2, 6-Dichlorbenzyloxy) -1-methyl-lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

3 . 4- Dichlorbenzyloxy) -1-methyl-lH-imidazo- 

4 . 5- c) pyridin. 

3 , 5-Dichlorbenzyloxy) -1 -methyl- lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

2. 4- Dinitrobenzyloxy) -1-methyl-lH-imidazo- 

4 . 5- c) pyridin. 

3. 4- Dinitrobenzyloxy) -1-methyl-lH-imidazp- 

4 . 5- c) pyridin. 

3 , 5-Dinitrobenzyloxy) -1-inethyl-lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

2-Chlor-6-fluorbenzyloxy)-l-methyl-lH-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

2-Chlor-4-nitrobenzyloxy)-l-methyl-lE-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

2-Chlor-5-nitrobenzyloxy)-l-methyl-lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

4-Chlor-2-nitrobenzyloxy)-l-methyl-lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

4- Chlor-3-nitrobenzyloxy)-l-methyl-lH-imidazo-v 
4 , 5-c) pyridin. 

5- Chlor-2-nitrobenzyloxy) -1-methyl-lH-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

1 -Ben zo thieny 1 - 2 -me th oxy ) - 3 -me thy 1 -3 H-imida z o- 
4, 5-c) pyridin. 

Naphthyl-l-methoxy ) -3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c) - 
pyridin, F. 141-142°. 

4- (Naphthyl-2-methoxy ) -3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c) - 
pyridin, F.171°. 

4-o-Fluorbenzyloxy-3-methyl-3H-imidazo (4, 5-c) pyri- 
din, F. 142-144°. 

4-m-Fluorbenzyloxy-3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c) pyri- 
din. 
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4- 



4- 
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4- 
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4- 
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38 . 4-p-Fluorbenzyloxy-3-methyl-3K-iinida2o (4, 5»c) pyri- 

din. 

39 . 4-o-Chlorbenzyloxy-3-methyl-3K-imidazo ( 4 , 5-c) pyri- 

din, F. 125-127°. 
5 40* 4-m-Chlorbenzyloxy-3-inethyl-3H-imidazo (4,5-c)pyri- 
din. 

41. 4-p-Chlorbenzyloxy-3-methyl-3H-imidazo (4, 5-c) pyri- 
din, F. 145-147°. 
r 42 . 3-Methyl-4-o-nitrobenzyloxy-3H-imidazo (4 , 5-c)pyri- 
lO din. 

43 . 3-Methyl-4-in-nitrobenzyloxy-3H-imidazo (4 , 5-c)pyri- 
din. 

44 . 3-Methyl-4-p-nitrobenzyloxy-3K-imidazo (4, 5-c)pyri- 
din. 

15 45 . 3-Methyl-4-o-trif luorTnethylbenzyloxy-3H-iinidazo- 
( 4 , 5-c ) pyridin . 

46 . 3-Methyl-4-m-tri£ luorrnethylbenzyloxy-3H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 

47 . 3-Methyl-4-p-trif luorroethylbenzyloxy-3H-imida2o- 
20 (4, 5-c) pyridin. 

48 . 4- (2 , 3-Dichlorbenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. 

49. 4- (2, 4-Dichlorbenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo (4,5-c)- 

pyridin,, F. 139-140°. 
25 50. 4- (2, 5-Dichlorbenzyloxy)-3-met±yl-3H-imidazo (4, 5-c) - 

pyridin. 

• 51. 4- (2, 6-Dichlorbenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo (4, 5-c) - 
pyridin . 

52 . 4- (3 , 4-Dichlorbenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo (4 ,5-c) - 
30 . pyridin. 

'53 . 4- (3 , 5-Dichlorbenzyloxy) -3 -me thy 1 - 3 K- imida zo (4 , 5-c) - 
pyridin . 

54. 4- (2, 4-Dinitrobenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo (4 ,5-c) - 
pyridin. 

35 55 . 4 - (3 , 4-Dinitrobenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c j - 

pyridin. 
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56 . 4- (3, 5-Dinitrobenzyloxy ) -3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c) - 
pyridin. 

57 . 4- (2-Chlor-6-f luorbenzyloxy ) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin* 

58 . 4- (2~Chlor-4-nitrobenzyloxy ) ~3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c)pyridin. 

59 . 4- (2-Chlor-5-nitrobenzyloxy ) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin, 

60. 4- (4-Chlor-2-nitrobenzyloxy) -3-methyl-3H-iinidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

61. 4- (4-Chlor-3-nitrbbenzyloxy) -3-methyl-3H-imidazo- 

( 4 , 5-c ) pyridin . 

62 . 4- (5-Chlor-2-nitrobenzyloxy) -3-methyl-3H-iiuidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

Beispiel 63 

Mali 15st 2,76 g Na in 180 ml Ethanol, gibt 19 , 1 g 
o-Chlorbenzylmercaptan und 16,76 g 4-Chlor-l-methyl-lH- 
* imidazo (4, 5-c) pyridin hinzu, kocht 16 Stunden, dampft 
ein, arbeitet wie iiblich auf und erhalt 4-o-Chlorbenzyl- 
thio-l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c)pyridin, F. 152-155° 
(aus Ethanol) . 

Beispiele 64 bis 126 

Analog Beispiel 63 erhalt man aus den entsprechenden 4- 
Chlor-imidazo (4 , 5-c) pyridinen mit den entsprechenden 
Mercaptanen: 

64 . 4- (l-Benzothienyl-3-methylthio) -1-methyl-lH-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. F. 146-148°. 

65 . 4- (l-Benzothienyl-3-methylthio) -1-butyl-lE-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin, F. 157-159°. 
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66 . 4- (l-Benzothienyl-3-methylthio) -1-cyclopropyl- 

methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) pyridin. F. 103-104°. 

67 . 4- (l-Benzothienyl-2-methylthio) -l-methyl-15-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin, F. 152-154°. 
5 68. 4- (Naphthyl-l-methylthio) -l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 
pyridin. F. 143-144° 

69 . 4- (Naphthyl-2-methylthio) -l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. F. 156-158°. 

70 . 4-o-Fluorbenzyl thio-l-methyl-lH-imidazo ( 4 , 5-c) pyridin . 
lO 71. 4-m-Fluorbenzylthio-l-inethyl-lH-imidazo (4 , 5-c) pyridin. 

• 72 . 4 -p-Fluorbenzy 1 thio-l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) pyridin . 
73 . 4-m-Chlorbenzyithio-l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) pyridin . 
74 . 4-p-Chlorbenzylthio-l-roethyl-lH-imidazo (4, 5-c)pyridin. 
F. 151-153°. 

15 75. l-Methyl-4-o-nitrobenzylthio-lE-imidazo (4, 5-c) pyridin. 
76 . l-Methyl-4-m-nitrobenzylthio-3^-iiuida2o (4 r 5-c) pyridin. 
77. l-Methyl-4-p-nitxobenzylthio-lH-imidazo (4, 5-c) pyridin . 
78 . l-Methyl-4-o-trif luorinethylbenzylthio-lH-imidazb- 
(4 , 5-c) pyridin. 

20 79 . l-Methyl-4-m-trif luormethylbenzylthio-lH-±midazo- 
( 4 , 5 -c ) py ridin . 

80 . l-Methyl-4 -p-trif luorinethy Ibenzylthio-lH-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

81. 4- (2, 3-Dichlorbenzylthio) -1-metJiyl-lH-imidazo (4, 5-c) - 
25 pyridin. 

82 . 4- (2, 4-Dichlorbenzylthio) -1-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. F. 126-128°. 

83 . 4- {2, 5-Dichlorbenzylthio) -1-methyl-lE-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. 

30 84 . 4- (2, 6-Dichlorbenzylthio) -1-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 
pyridin . 

85 . 4- (3 , 4-Dichlorbenzylthio) -1-methyl-lE-iniidazo (4 , 5-c) - 
pyridin. 

86 . 4- (3 , 5-Dichlorbenzylthio) -1-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) - 
•35 pyridin. 
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2.4- Dinitrobenzylthio)-l-methyl-lH-imidazo- 

4 . 5- c) pyridin. 

3 . 4- Dinitrobenzylthio) -1-methyl-lH-imidazo- 

4 . 5- c) pyridin. 

3,5-Dinitrobenzylthio)-l-rnethyl-lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

2-Chlor-6-fluorbenzylthio)-l-methyl-lH-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

2-Chlor-4-nitrobenzylthio)-l-methyl-lH-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

2-Chlor-5-nitrobenzylthio) -1-methyl-lH-imidazo- 
4 , 5-c) pyridin. 

4-Chlor-2-nitrobenzylthio) -1-methyl-lH-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

4- Chlor-3-nitrobenzylth'io)-l-methyl-lH-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

5- Chlor-2-nitrobenzylthio)-l-methyl-lH-imid£zo- 
4 , 5-c ) pyridin . 

l-Benzothienyl-3-methylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 
4, 5-c) pyridin, F. 144-147°. Heraimalonat , F. 139-140° 
Hemimaleat, F. 135-137°. 

l-Benzothienyl-2-n< . ...ylthio) -3-mefchyl-3H-imidazo- 
4, 5-c) pyridin. 

Naphthyl-l-methylthio) -3-methyl-3H-imidazo (4, 5-c) - 
pyridin, F. 159-160°. 

4- (Naphthyl-2-methylthio) -3-n>ethyl-3H-imidazo (4, 5-c) - 
•pyridin, F. 119-120°. 

4-o-Fluorbenzylthio-3-methyl-3H-imidazo(4,5-c)- 
pyridin, F. 93-94°. 

4-m-Fluorbenzylthio-3-methyl-3H-iinidazo (4 , 5-c) - 
pyridin. 

4-p-Fluorbenzylthio-3-methyl-3H-imidazo(4,5-c)- 
pyridin . 

4-o-Chlorbenzylthio-3-methyl-3H-imidazo(4,5-c)- 
pyridin, F. 119-120°. ' 

4-m-Chlorbenzylthio-3-methyl-3H-imidazo(4,5-c)- 
pyridin. 
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105. 4-p-Chlorbenzylthio-3-methyl-3H-imidazo (4 ,5-c)- 

pyridin, F. 118-119°. 

106 . 3-Methyl-4-o-nitrobenzylthio-3H-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. 

107 . 3-Methyl-4-ra-nitrobenzylthio-3H-imidazo(4,5-c)- 

pyridin. 

108. 3-Methyl-4-p-nitrobenzylthio-3H-imidazo(4,5-c)- 

pyridin . 

109 . 3-Methyl-4-o-trif luormethylbenzylthio-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin, F. 126-128°. 
HO. 3-Methyl-4-m-trifluormethylbenzylthio-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

111 . 3-Methyl-4-p-trif luormethylbenzylthio-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

112 . 4- (2, 3-Dichlorbenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

113 . 4- (2, 4-Dichlorbenzylthio) - 3 -me thy 1- 3H- imidazo - 

(4, 5-c) pyridin, F. 101-102°. 

114 . 4- (2, 5-Dichlorbenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

115 . 4- (2, 6-Dichlorbenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin, F. 148-150°. 

116 . 4- (3 r 4-Dichlorbenzylthio)-3-methyl-3K-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

117 . 4- (3 , 5-Dichlorbenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

118 . 4- (2, 4-Dinitrobenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

119 . 4- (3 , 4-Dinitrobenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

120. 4- (3,5-Dinitrobenzylthio)-3-methyl-3H-imidazo- 

C4, 5-c) pyridin. 
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121 . 4-(2-Chlor-6-f luorbenzylthio )-3-raethyl-3H-imidazo- 

(4,5-c)pyrid:Ln, F. 137-139°. 

122. 4- (2-Chlor-4-nitrobenzylthio)-3-methyl-3H-imidazo- 

(4,5-c)pyridin. 

5 123. 4- (2-Chlor-5-nitrobenzylthio)-3-me1^yl-3H-imidazo- 
(4 ,5-c)pyridin. 

124 . 4- (4^hlor-2-nitrobenzylthio)-3-met2iyl-3H-imidazo- 

(4,5-c)pyridin. 

125. 4- (4-Chlor-3-nitrobenzylthio)-3-metJiyl-3H-imidazo- 
10 ( 4 , 5 -c ) py ridin . 

126. 4- ( 5-Chlor-2-ni trobenzylthio) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4,5-c)pyridin. 

Beispiel 127 

• 

Eine Losung von 16,76 g 4-Chlor-l-methyl-lH-imidazo (4 , 5-c) 
15 pyridin und 35 g o-Chlorbenzylamin in 5O0 ml Xylol 

wird-24 Stunden gekocht. Beim Abkuhlen kristallisiert 
4-o-Chlorbenzylamino-l-metJjyl-lH-imidazo (4, 5-c) pyridin 
aus; F. 173-176°. 



Beispiel J.28 

20 Ein Gemisch von 16,76 g 4-Chlor-3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin und 30 g o-Fluorbenzylamin wird 2 Stunden 
bei 180° geschmolzen. Nach ublicher Aufarbeitung erhalt 
man 4-o-Fluorbenzylamino-3-methyl-3H-imidazo (4 , 5-c) pyridin, 
F. 163-164°. 
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Beispiele 129 bis 188 

Analog Beispiel 127 erhalt man aus den entsprechenden 
4-Chlor-imidazo (4 , 5-c)pyridinen mit den entsprechenden 
Aminen : 

129. 4- ( 1 -Ben z othieny 1-3 -methyl amino) -1 -methyl- 1H- 

imidazo (4 ,5-c) pyridin ,F. 120-125°. Hydrochloride. 308-310° 

1 30. 4- (1 -Benzothienyl- 2 -methy lamino) -1 -methyl- 1H- 

imidazo(4 ,5-c) pyridin, F. 160-162°. 

131. 4- (Naphthyl-1 -methyl amino) -1 -methyl- IH-imidazb- 

(4 ,5-c) pyridin, F. 152-154°; Hydrochlorid , F. 31 7-3 

1 32. 4- (Naphthyl-2-methylamino) - 1-methylrlH-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 

1 33 . 4-o-Fluorbenzylamino-1 -methyl- IH-imidazo (4 , 5-c)- 

pyridin. 

134. 4 -m-Fluorbenzy lamino- 1 -methyl- IH-imidazo (4 ,5-c) - 

pyridin. - 

135. 4-p-Fluorbenzy lamino- 1 -methyl- 1 H-imidazo ( 4 , 5-c) - 

pyridin. 

136. 4-m-Chlorbenzylamino- 1 -methyl- IH-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin. 

137. 4-p-Chlorbenzyl amino- 1 -methyl- IH-imidazo (4,5-c)- 

pyridin . 

138. 1-Methyl-4-o-nitrobenzy lamino- IH-imidazo (4 ,5-c) - 

pyridin . 

139. 1 -Methyl- 4 -m-nitrobenzylamino- IH-imidazo (4 ,5-c) - 

pyridin. 

140. 1 -Me thy 1- 4 -p-nitrobenzy lamino- IH-imidazo (4 ,5-c) - 

pyridin. 

141 . 1-Methyl-4-o-trif luormethylbenzylamino-1H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 

142. 1-Met^yl-4-m-trifluormethylbenzylaiaino-1H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 

143 . 1-Methyl-4-p-trif luormethylbenzylamino-1H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 
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144. 4 - ( 2 , 3 -Dichlorbenzy 1 amino ) - 1 -methyl- 1 H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

145. 4 - ( 2 , 4-Dichlorbenzylamino ) - 1 -methyl- 1 H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin, F. 150-153°. 

5 146. 4- (2 ,5-Dichlorbenzylamino)-l -methyl- 1H-imidazo- 
(4 ,5-c)pyridin. 

147. 4- ( 2 , 6-Dichlorbenzylamino) -1 -methyl- 1H-iinidazo- 

(4 ,5-c)pyridin. 

148. 4- (3 , 4-Dichlorbenzylamino) -1 -methyl- IH-imidazo- 
10 (4 , 5-c) pyridin. 

149. 4- (3 , 5-Dichlorbenzy lamino) -1 -methyl- 1H-imidazo- 

(4 ,5-c)pyridin. 

150. 4- (2 , 4-Dinitrobenzylamino)-1 -methyl- 1H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 
15 151. 4 - (3 , 4 -Dinitrobenzy lamino) -1 -methyl- 1 H-imidazo- 
(4 ,5-c) pyridin. 

152. 4- (3 ,5-Dinitrobenzylamino)-1-methyl-1H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 

153. 4- ( 2-Chlor-6-f luorbenzy lamino ) - 1 -methyl- 1 H-imidazo 
20 (4 f 5-c)pyridin. 

154 . 4- (2-Chlor-4-nitrobenzylamino) -1 -methyl- 1H-imidazo 

(4 , 5-c) pyridin. 

155. 4- ( 2-Chlor-5-nitrcbenzy lamino ) - 1 -methyl- 1 H-imidazo 

(4 , 5-c) pyridin. 

25 156 . 4- ( 4-Chlor-2-nitrobenzy lamino) -1 -methyl- 1 H-imidazo 
(4 , 5-c) pyridin. 

157. 4- {4-Chlor-3-nitrobenzy lamino) -1 -methyl- 1 H-imidazo 

(4 , 5-c) pyridin. 

158. 4- ( 5-Chlor-2-nitrobenzylamino ) - 1 -methyl- 1 H-imidazo 
30 (4, 5-c) pyridin. 

1 59. 4- { 1-Benzothienyl-3-methy lamino) -3-methyl-3H- 

imidazo(4 , 5-c)pyridin, F. 162-164°. 
160. 4- ( 1 -Benzothienyl-2-methy lamino) -3-methyl-3H- 
imidazo ( 4 , 5-c) pyridin. 
35 161. 4- (Naphthyl-1-methylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 
(4 , 5-c) pyridin. 
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162. 4- (Naphthyl-2-methylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 ,5-c)pyridin. 

163. 4-m-Fluorbenzylamino-3-methyl-3H-imidazo (4 ,5-c) - 

pyridin. 

5 164. 4-p-Fluorbenzylamino-3-methyl-3H-imidazo (4 ,5-c) - 
pyridin. 

165. 4-o-Chlorbenzylamino~3-methyl-3H-iiaidazo (4 ,5-c) - 

pyridin, F. 179-180°. 

166. 4-m-Chlorbenzylamino-3-methyl-3H-imidazo(4 ,5-c) - 

1 0 pyridin . 

1 67 . 4-p-Chlorbenzylamino-3-met±Lyl-3H-imidazo ( 4 , 5-c) - 

pyridin. 

168. 3-Methyl-4-o-nitrobenzylamino-3H-imidazo (4 , 5-c) - 

pyridin . 

15 169. 3-Methyl-4-m-nitrobenzylamino-3H-iroidazo (4 , 5-*c) - 
pyridin . 

170. 3-Methyl-4-p-nitrobenzylamino-3H-imidazo(4 , 5-c)- 

pyridin. 

171. 3-Methyl-4-o- trif luormethylbenzylamino-3H-imidazo- 
20 (4 ,5-c) pyridin. 

1 72 . 3-Methyl-4-m-trif luormethylbenzylaittino-3H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin. 

173. 3-Methyl-4-p-trif luormethylbenzylamino-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

25 1 74 . 4- (2 , 3-Dichlorbenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 
( 4, 5-c) pyridin. 

175. 4- (2 , 4-Dichlorbenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 ,5-c) pyridin, F. 178-179°. 

176. 4- (2 , 5-Dichlorbenzylamino) -3 -methyl- 3H-imidazo- 
30 (4 ,5-c) pyridin. 

1 77 . 4- (2 , 6-Dichlorbenzylamino) -3 -methyl- 3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin, F. 181-185°. 

1 78 . 4- ( 3 , 4-Dichlorbenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

35 179. 4- (3 , 5-Dichlorbenzylamino) -3-methyl-3H- imidazo- 
(4 ,5-c)pyridin. 
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1 80. 4- (2 , 4-Dinitrobenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 
181. 4- ( 3 , 4-Dinitrobenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

5 182. 4-(3,5-Dinitrobenzylaroino)-3-methyl-3H-imidazo- 
(4 , 5-c) pyridin. 

1 83 . 4- (2-Chlor-6-f luorbenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 
(4 , 5-c) pyridin. 

1 84 . 4- (2-Chlor-4-nitrobenzylamino) -3-methyl-3H-imidazo- 
1 ° (4, 5-c) pyridin. 

185. 4-(2-Chlor-5-nitrobenzylamino)-3-methyl-3H-iniidazo- 

(4, 5-c) pyridin. 

186. 4- ( 4-Chlor-2-nitrobenzylamino ) - 3-methy l-3H>imidazo- 

(4 , 5-c) pyridin. 

15 187. 4-(4-Chlor-3-nitrobenzylamino)-3-methyl-3H-imidazo- 
(4 , 5-c) pyridin. 

188. 4-(5-Chlor-2-nitrobenzylamino)-3-methyl-3H-imidazo- 
(4 , 5-c) pyridin. 



Beispiel 189 

Ein Gemisch von 17,9 g 1-Methyl-4-methylthio-1H-imidazo- 
(4, 5-c) pyridin (F. 170-1 75°) und 28 g o-Chlorbenzylamin 
wird 20 Stunden auf 170-180° erhitzt. Nach dem Abkiihlen 
und iiblicher Aufarbeitung erhalt man 4-o-Chlorbenzyl- 
amino-1-methyl-1H-imidazo(4 , 5-c) -pyridin , F. 173-176°. 

Beispiel 1 90 

Ein Gemisch von 2,81 g 4- ( 1— Benzothienyl-3-methoxy) -1 H- 
imidazo (4 , 5-c) pyridin (erhaltlich aus 1-Benzothienyl-3- 
methanol und 4-Chlor-1H-imidazo (4 , 5-c) pyridin) , 1,7 g 
Methyl jodid, 1 ,7 g Kaliumcarbonat und 50 ml Aceton wird 
zwei Tage bei 20° geruhrt. Man saugt ab , dampft das 
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Filtrat ein, arbeitet wie iiblich auf und erhalt 
4- (1-Benzothienyl-3-roethoxy) -1 -methyl- IH-imidazo- 
(4 ,5-c)pyridin, F.200 - 204°, 

Beispiele 191 bis 377 

5 Analog Beispiel 190 erhalt man aus den entsprechenden 

in 1- bzw. 3-Stellung unsubstituierten Imidazopyridinen 
durch Alkylierung die in den Beispielen 2 bis 188 an- 
gegebenen Verbindungen. 

Beispiel 378 

lO Ein Gemisch von 2,85 g 3 -Amino- 2- (1-benzothienyl-3- 

methoxy)-4-methylamino-pyridin (erhaltlich aus 3 -Amino- 
2-Chlor-4-methylamino-pyridin und 1 -Benzothieriyl- 3- 
methanol) und 0,27 g s -Triazin wird eine Minute auf 
210° gehalten und abgekiihlt. Nach Umkristallisation 

15 aus Ethylacetat/Tetrahydrofuran erhalt man 4- (1 -Benzo- 
thienyl -3-methoxy ) - 1 -methyl- 1 E-imidazo ( 4 , 5-c) pyridin , 
F. 200-204°. 

Beispiele 379 bis 565 

Analog Beispiel 378 erhalt man aus den entsprechenden 
20 Verbindungen der allgemeinen Forme 1 VI mit s -Triazin 

die in den Beispielen 2 bis 188 angegebenen Verbindungen. 
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3eispiel 566 



10 



15 



20 



25 



Ein Geroisch von 28,5 g 3-Amino-2- (1-benzothienyl-3- 
methoxy)-4-methylamino-?yridin, TOO ml Orthoameisen- 
sauretriethylester unc 40 ml Acetanhydrid wire 30 Minu- 
ten auf 100° erhitzt. Nach dem Eindampfen unc iiblicher 
Aufarbeitung erhalt man 4- 0-5enzothienyl-3-methoxy)-l- 
methyl-1K-imicazo(4 ,5^c)pyridin , F. 200-204°. 

Beispiele 56 7 bis 753 

Analog Beispiel 5 66 erhalt man aus den entsprechenden 
Verbindungen der allgeaeinen Formel VI mit Orthoameisen- 
sauxetriethylester die in den Beispielen 2 bis 188 ange- 
gebenen Verbindungen. 



Beispiele. 754 bis 7 62 

Analog Beispiel 1 erhalt man: 

7 54 . 4-(l-Benzothienyl-3-methoxy)-l-ethyl-lH-imidazo- 
(4 ,5-c)pyridin, F. 101-104°. 

7 55. 4-(l-Benzothienyl-3-methoxy)-l-propyl-lK-imidazo- 
(4 ,5-c)pyridin, Hemif umarat , F. 106-110°. 

7 56. 4-o-Chlorbenzyloxy-l-ethyl-lK-imidazo(4,5-c)pyridin, 
F. 97-99°. 

7 57. 4-(2,4-Dichlorbenzyloxy)-l-ethyl-lH-imicazo(4,5-c)- 
pyridin, F. 112-114°. 

7 58. 4-(l-Benzothienyl-3-methoxy)-3-ethyl-3H-imidazo- 

(4 ,5-c)pyridin, F. 116-118°. 
7 59. 4- ( l-Benzothienyl-3-methoxy ) -3-propyl-3H-imidazo- 

( 4 , 5-c )pyridin, F. 95-97°. 
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7 60 . 4-(l-Benzothienyl-3-methoxy)-3-butyl-3H-imi- 

dazo( 4 , 5-c)pyridin, F. 88-89 c . 
7 61 . 4-( 2 , 4-Dichlorbenzyloxy)-3-ethyl-3H-imicazo- 

(4,5-c)pyridin, F. 105-107°. 
762 . 4- ( 2 , 4-Dichlorbenzyloxy )-3-propyl-3H-imidazo- 
(4, 5-c)pyridin, F. 107-109*. 

Beispiele 763 bis 774 

Analog Beispiel 63 erhSlt man: 

763 . 4-(l-Benzothienyl-3-methylthio)-l-ethyl-lH- 

imidazo(4 ,5-c)pyridin, F. 127-129°. 

764 . 4-( l-Benzothienyl-3-me-thylt.hio)-l-propyl-lH- 

imidazo(4,5-c)pyridin, F. 118-121°. 

765 . 4-o-Chlorbenzylthio-l-et^yl-lH-imida2o(4 ,~5-c)- 

pyridin, F. 103-106°. 

766 . 4-o-Chlorbenzylthio-l-propyl-lH-iinidazo ( 4 , 5-c ) - 

pyridin, F. 72-76°. 

767. 4- (2, 4-Dichlorbenzylthio)-l-e-thyl-lH-imida2o(4 r 5-c) 

pyridin, F. 152-154°. 
768 . 4- ( 2 , 4-Dichlorbenzylt.hio ) -l-propyl-lB-imidazo- 
(4,5-c)pyridin, F. 126-128°. 

769 . 4-< l-Benzothienyl-3-methylt.hio)-3-ethyl-3H- 

imidazo(4,5-c)pyridin, F. 87-89°. 

770. 4-(l-Benzotliienyl-3-methylthio)-3-propyl-3H- 

imida2o(4 f 5-c)pyridin, F. 85-87°. 
7 71. 4- ( l-Benzothienyl-3-methylt.hio) -3-butyl-3H- 

in\idazo( 4 , 5-c)pyridin, Hemif umarat , F. 110-112° 
7 72. 4 - ( l-Benzothienyl-3-inethylthio) -3-cyclopropyl- 

methyl-3H-imidazo(4,5-c)pyridin, F. 135-136°. 
7 73. 4-o-Chlorbenzylthio-3-ethyl-3H-imidazo(4 , 5-c) - 

pyridin, Hemif umarat , F. 126-130°. 
7 74 . 4-o-Chlorbenzylthio-3- propyV3H-imidazo( 4 , 5-c)- 

pyridin, Dihydrochlorid, F. 125-132°. 
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Die nachstehenden Beispiele betreffen pharmazeutische 
Zubereitungen, die Verbindungen der Formel I oder ihre 
SSureadditionssalze enthalten: 

Beispiel A: Tabletten 

Ein Gemisch von 1 kg 4- ( 1-Benzothienyl-3-methoxy) -3- 
methyl-3H-imidazo(4,5-c)pyridin ("B"), 4 kg Lactose, 
1,2 kg Kart off el starke, 0,2 kg Talk und 0,1 kg Magnesium- 
stearat wird in iiblicher Weise zu Tabletten gepreBt, 
derart, daB jede Tablette 100 mg Wirkstoff enthalt. 

Beispiel B: Dragees 

Analog Beispiel A werden Tabletten gepreBt, die anschlie- 
send in iiblicher Weise mit einem Oberzug aus Saccharose, 
Kartoff el starke, Talk, Tragant und Farbstoff iiberzogen 
werden. 

Beispiel C: Kapseln 

10 kg -B- werden in Iiblicher Weise in Hartgelatinekao- 
seln gefiillt, so daS jede Kapsel 50 mg Kirkstoff ent- 
halt. 

Beispiel D: Ampullen 

Eine LSsung von 1 kg »B"-Hydrochlorid in 100 1 zweifach 
destilliertem Wasser wird steril f iltriert , in AmDullen 
abgefullt, unter sterilen Bedingungen lyophilisiert und 
steril verschlossen. Jede Ampulle enthalt 50 mg Wirk- 
stoff. 



Analog sind Tabletten, Dragees, Kapseln und Ampullen 
erhaltlich, die einen oder mehrere der iibrigen Wirk- 
stoffe der Formel I und/oder ihre physiologisch unge- 
denklichen SSureadditionssalze enthalten. 
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Patentanspriiche : 
1. Imidazo (4, 5 -c) pyridine der allgemeinen Formel I 



XR 1 



o:} 



worin 

X O, S Oder NH, 

y -NR 2 -CH=N- Oder -N=CH-NR 2 -, 

R l l-Benzothienyl-methyl, Naphthylmethyl 

Oder ein- oder zweifach durch F, Cl, 
N0 2 und/oder CF 3 substituiertes Benzyl 
und 

R 2 Alkyl mit 1-4 C-Atomen oder Cyclo- 

propy Ime thy 1 

bedeuten , 

sowie deren physiologisch unbedenkliche Saureaddi- 
tionssalze. 

2. 4-(l-Benzotiiienyl-3-methoxyh3-methyl-3H-imidazo- 
(4, 5-c)pyridin. 
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3. Verfahren zur Herstellung von Imidazo (4 ,5-c)pyridinen 
der allgemeinen Formel I 



XR 1 

6c] 



worin 

x O, S oder NH, 

Y -NR 2 -CH=N- oder -N=CH-NR2-, 

R 1-Benzothienyl-methyl, Kaphthylmethyl 

oder ein- oder zweifach durch F, CI, 

N0 2 und/oder CF3 subs ti tuier tes ' Benzyl . 
und 

2 

R Alkyl mit 1 - 4 C-Atomen oder Cyclo- 

propylmethyl 

bedeuten, 

sowie von ihren physiologisch unbedenklichen Saure- 
additionssalzen, dadurch gekennzeichnet, da8 man eine 
Verbindung der allgemeinen Formel II 




II 



worin 

2 F, CI, Br, J, OH, SH, SR 3 , SOR 3 , SO-R 3 



R 3 



Oder NH 2 und 



Alkyl mit 1 - 4 C-Atomen f Phenyl oder 
Benzyl 
bedeuten und 

Y die angegebene Bedeutung hat 

oder eines ihrer reaktionsf ahigen Derivate mit einer 

Verbindung der allgemeinen Formel III 

HX-R 1 in 
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worin 



X und R die angegebene Bedeutung haben 
Oder einem ihrer reaktionsf ahigen Derivate 
umsetzt 

Oder dafi man eine Verbindung der allgemeinen Formel IV 



XR J 




IV 



II w 
worin 

W -NH-CH=N- Oder -N=CH-NH- 

bedeutet 

mit einer Verbindung der allgemeinen Formel V 



Z-R' 



worin 

R und Z die angegebene Bedeutung haben 3. 
Oder einem ihrer reaktionsf ahigen Derivate *~ 
umsetzt 

Oder dafi man eine Verbindung der allgemeinen Formel VI 



X-R A 

6c; 



VI 



worin 

der eine der Reste R 4 bzw. R 5 H, 

2 

der andere dieser Reste R 
bedeutet und 

X und R^ die angegebene Bedeutung haben 

mit Ameisensaure oder einem ihrer reaktionsfahigen 

Derivate 

umsetzt 
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und/oder daB man gegebenenf alls eine Verbindung der 
allgemeinen Formel I durch Behandeln mit einer Saure 
in eines ihrer physiologisch unbedenklichen SHureaddi- 
tionssalze umwandelt. 

4. Verfahren zur Herstellung pharmazeutischer Zubereitungen, 
dadurch gekennzeichnet , daB man eine Verbindung der 
Formel I und/oder eines ihrer physiologisch unbedenk- 
lichen Salze zusammen mit mindestens einem festen, fliis- 
sigen Oder halbf liissigen Trager- Oder Kilfsstoff und 
gegebenenfalls in Kombination mit einem oder mehreren 
weiteren Wirkstof f (en) in eine geeignete Dosierungsf orm 
bringt. 

5. Pharmazeutische Zubereitung, gekennzeichnet durch einen 
Gehalt an mindestens einer Verbindung der Formel I 
und/oder einem ihrer physiologisch unbedenklichen Salze. 

6. Verbindungen der allgemeinen Formel I nach Patentan- 
spruch 1 zur Bekampfung von Krankheiten. 

7. Vervendung von Verbindungen der allgemeinen Formel I 
bei der Bekampfung von Krankheiten. 
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